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 چكيده
است كه به دليل بوي خوش برگهايش  Asteraceae اي از خانواده گياه چند ساله، )Artemisia dracunculus(ترخون 

 خوراكي براي صورت ه بهاي هوايي خشك شده اين گياهدر طب ايران باستان، بخش. شود عنوان چاشني غذا استفاده مي به
 با استفاده از ثبت در مطالعه حاضر،. ترين بيماريهاي نورولوژيك است صرع يكي از رايج. رفته است درمان صرع بكار مي

 )PTZ (زايي پنتيلن تترازول صرعفعاليت  احتمالي اثر آن بر ضد  سلولي اثر عصاره الكلي ترخون و مكانيسمداخل سلولي
 ناشي از پنتيلن )burst( انفجاري ، افزايش فعاليت الكتريكي%)1/0 (عصاره گياه ترخون حضوردر . ارزيابي شده است

همچنين، فركانس . شدر ت هدپلاريز درصد نسبت به گروه كنترل 67/ 8 سلول به ميزان ءپتانسيل غشا. تترازول از بين رفت
.  كاهش يافتPTZگروه كنترل و در حضور صد نسبت به ر د8/83 درصد و 5/62ترتيب به ميزان شليك پتانسيل عمل به

 تغيير PTZكن در مقايسه با وليكاهش يافت، % 36دامنه پتانسيل هيپرپلاريزاسيون متعاقب نيز نسبت به شرايط كنترل 
 69/16 سلول به ميزان ءازطرف ديگر، كاربرد عصاره به تنهايي، موجب بروز دپلاريزاسيون پتانسيل غشا .چنداني نداشت

 دامنه پتانسيل عمل و  و درصد كنترل رسيد3/77فركانس شليك پتانسيل عمل كاهش يافت و به  درحاليكه .درصد شد
AHPالگوي فعاليت الكتريكي سلول از حالت تونيك منظم در حالت كنترل به فرم نامنظم تغيير . داري نداشت  تغيير معني
 .زايي ناشي از آن جلوگيري نمايد  صرعاثرهاياز بروز كامل  طور ه نتوانست بPTZهمچنين، كاربرد عصاره قبل از . يافت

 باعث كاهش ء عصاره ترخون از طريق دپلاريزاسيون پتانسيل غشادهد كه احتمالاً نتايج بدست آمده نشان مي
 .شود پذيري سلولهاي عصبي مي تحريك

 
 ..Artemisia dracunculus L ثبت داخل سلولي،  ترخون، صرع، پنتيلن تترازول،عصاره : كليديهاي هواژ
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226 ... برگ ترخون عصارهاثر سلولي

 مقدمه
ترين بيماريهاي عصبي است كه حدود  صرع از شايع

  درصد از جمعيت جهان به آن مبتلا هستند1-5/0
)Jozwiak, 2007( .رغم شيوع بالا و نيز سابقه ديرين اين  به

بيماري، هنوز درماني اساسي براي آن كشف نشده و تنها 
نترل و مهار راه درماني كه در حال حاضر وجود دارد، ك

 . تشنجات صرعي است

پزشكان ايراني در قرون وسطي، اطلاعات باليني كاملي 
ترين روش درماني   معمولو اند در مورد صرع ارائه كرده

 ,Gorji & Khaleghi(، استفاده از گياهان دارويي بود آنها

 با مطالعاتي كه بر روي برخي از داروهاي گياهي ).2001
تي ايران و ديگر كشورها صورت مورد استفاده در طب سن

 آنها مشخص شده صرعي گرفته تا حدودي مكانيسم ضد
در طب سنتي ايران، ترخون براي درمان برخي  .است

 است گرفته بيماريها از جمله صرع مورد استفاده قرار مي
امروزه تحقيقاتي در مورد . )1370عقيلي علوي خراساني، (

  عنوان به، استصرعي اين گياه صورت گرفته  ضداثرهاي
 بخشهاي هوايي خشك شده نشان داده شده است كه مثال

 كننده خون عنوان پاك گياه ترخون، به صورت خوراكي به
  و براي درمان سردرد، سرگيجهنمايد عمل مي

)Yazdanparast & Saee, 1999(و صرع  )Sayyah et al., 

 .تواند مورد استفاده قرار گيرد  نيز مي)2004
 Asteraceae اي از خانواده اه بوتهترخون يك گي

عنوان چاشني  به دليل داشتن برگهاي خوشبو به كه باشد مي
 Sayyah( رود و نيز در تهيه سركه ترخون بكار مي در سالاد

et al., 2004(. ،اين گياه براي افزايش اشتها بكار در گذشته 
 ترخون داراي .)Ribnicky et al., 2004( رفته است مي

 )Saadali et al., 2001؛ Turner, 1979 (كشي ه حشراثرهاي
 )Parejo et al., 2002(ي آزاد و پاكسازي راديكالها

  و ضديقارچ  ضداثرهاياسانس ترخون داراي . باشد مي
 عصاره ترخون .)Meepagala et al., 2002(  استيتومور

 عنوان عاملي براي درمان هيپرگلايسمي ناشي از ديابت به
علاوه،  به. )Ribnicky et al., 2006 (ودش  استفاده مينيز

 هيپرلپيدمي است انعقادي و ضد  ضداثرهايداراي 
)Yazdanparast & Saee, 1999.( 

سمي  در مطالعات انجام شده روي عصاره ترخون، غير
 و )Ribnicky et al., 2004 (بودن آن به اثبات رسيده
 متيل ، استراگولاين گياه محتويمشخص شده كه عصاره 

 .باشد مي )Ribnicky et al., 2004(ها  بنزوديازپين  ووژنولا
 GABAA هاي ها با اتصال به گيرنده در واقع، بنزوديازپين

بخش و  آور، آرام اضطراب، خواب  ضداثرهايموجب ايجاد 
همچنين، . )Kavvadias et al., 2000( شوند صرع مي ضد

 ستراگول داراي فعاليت ضدا امروزه مشخص شده كه
 ,.Leal-cardoso et al(  استيآور ي و خوابتشنج

باشد كه  دسته مونوترپنها مي ز ا نيزمتيل اوژنول .)2004
 ,.Sayyah et al (تشنجي آنها ثابت شده است  ضداثرهاي

 اسانس ، روي موشبراي  در ضمن، در مطالعه .)2004
 )Sayyah et al., 2004( يتشنج  ضداثرهاي داراي ترخون

 Maximal در مدلهاي صرعي ميزانوابسته به زمان و 

electroshock (MES) و Pentylenetetrazole (PTZ) 
 اثر اين گياه هنوز  سلولياما مكانيسم. استگزارش شده 

هدف از انجام  ، با توجه به اين موارد.نشده استمشخص 
صرعي و حفاظتي   ضد احتمالياثرهاي بررسي اين تحقيق

توسط  شده ءرعي القا صفعاليت الكتريكي رب عصاره ترخون
PTZ  در سلولهاي عصبي حلزون باغي)Helix aspersa( 
اند عصاره ترخون   از آنجا كه مطالعات پيشين نشان داده.بود

 بنزوديازپيني است و نقش بنزوديازپينها در ياهحاوي تركيب
 در بنابراين ،خوبي روشن است همهار فعاليتهاي صرعي نيز ب
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227 2، شماره 24فصلنامه تحقيقات گياهان دارويي و معطر ايران، جلد 

 عصاره گياه ترخون در ثرهايامنظور بررسي  اين تحقيق به
از تكنيك ثبت داخل سلولي و كلمپ  سلول ءسطح غشا
 در اين تكنيك با ثبت فعاليت الكتريكي .فاده شدجريان است

عصاره بر  عمل، مكانيسم اثر توانمنديسلول و نيز 
كه  طوري هب. پذيري سلول مورد بررسي قرار گرفت تحريك

نيز الگوي شليك تغيير شكل و ويژگيهاي پتانسيل عمل و 
 ءسلول بيانگر اثر عصاره گياه ترخون بر كانالهاي يوني غشا

مطالعه حاضر بر روي سلولهاي عصبي . سلول عصبي است
 مطالعه مكانيسمهاي سلولي و  زيرا.حلزون انجام شد

 مستلزم مراحلي از اغلبملكولي در نورونهاي پستانداران 
لي نورونها سازي است كه باعث تغيير در سازمان ك آماده

علاوه اندازه  هب. دنبال دارد هشده و آسيبهاي احتمالي را ب
، انجام in vivoبسيار كوچك نورونها و نياز به تقليد شرايط 
حلزون . سازد ثبت داخل سلولي در آزمايشگاه را مشكل مي

مهرگان اگر چه در سطح ارگانيسم و اندامها  و ساير بي
و پستانداران نشان داران  تفاوتهاي فاحشي را با مهره

 ولي در سطح سازمان مولكولي تا حد زيادي با ،دهند مي
 مسيرهاي ،كه كانالهاي يوني طوري هب. آنها مشابه هستند

انتقال سيگنال و بسياري ساختارهاي اساسي نورونهاي 
آوري شبيه  طور شگفت هگان ب مهره داران و بي مهره

اده، تنان ضمن داشتن سيستم عصبي س نرم. يكديگرند
بزرگترين نورونها را در سلسله جانوران دارا بوده و از اين 
جهت براي مطالعه فرايندهاي سلولي و مولكولي 

ها  ترين نمونه خصوص در ثبت داخل سلولي از مناسب هب
اندازه بزرگ نورونها، شناسايي و ورود . آيند شمار مي هب

كند و خونسرد بودن  الكترود به سلول را تسهيل مي
 كاهش in vitroت نگهداري آنها را در شرايط مشكلا

توان نورونها را براي ساعتها در يك  كه مي طوري ه ب.دهد مي
از طرف ديگر . رينگر ساده و در دماي اتاق نگهداري كرد

 Paroxysmal depolarization دليل تشابه ظاهري بين هب

shift (PDS) پستانداران كه يك دپلاريزاسيون شديد در 
 در نورونهاي PTZ ناشي از اثرهاي است و ءغشاپتانسيل 

عنوان  هاين ماده ب) Williamson & Crill, 1976(تنان  نرم
 .زا مورد استفاده قرار گرفت ي صرعرودا

 
 مواد و روشها

 Helix aspersa باغي حلزون  ازآزمايشهادر كليه 
طور  هحلزونها ب. دش آزمايشگاهي استفاده نمونهعنوان  به

 لاهيجانطور عمده از شهر  هو ب)  هر دو ماهداًحدو(متناوب 
ها در شرايط  نمونه. شدند آوري مي  جمعگيلاندر استان 

. شدند  تغذيه ميهويجآزمايشگاه نگهداري شده و با 
 مجموعه PTZ حساس به آزمايشها بر روي نورونهاي

 D5 و F1و عمدتاً روي نورونهاي  گانگليوني تحت مري
 صدف حلزون با انبر استخوان  بدين منظور.انجام گرفت
 قطعه شده و حلزون بدون صدف به كمك سر شكن قطعه

 با ايجاد .شد اي چوب پنبه ثابت مي سوزن روي قطعه
 حلقه گانگليوني دور ،شكافي طولي در ناحيه گردن جانور

همراه عروق و اعصاب محيطي از بدن خارج شده ه مري ب
لگارد و حاوي در محفظه ثبت با بستر سيو با سوزن حشره 

محلول رينگر نرمال  .گرديد ميرينگر نرمال حلزون تثبيت 
 KCl؛ MgSO4 (5) :شامل) مولار  ميليرحسبب(حلزون 

 HEPES و Glucose (10)؛ NaCl (80)؛ CaCl2 (10)؛ (4)

 4/7-6/7در حد  TRISMA با افزودن  آنpH  واست (5)
عه  نورونها در اين مجمو.)Taylor, 1987( گردد ميتنظيم 

. اند وسيله دو لايه بافت پيوندي احاطه شده هگانگليوني ب
بوده و با داراي اعصاب كمتري گانگليون بخش پشتي 

وسيله انبركهاي  هب( ي پيوندي در اين ناحيهها  لايهبرداشتن
نورونها  ) و بدون استفاده از آنزيم پروتئوليتيكبسيار ظريف
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228 ... برگ ترخون عصارهاثر سلولي

 Vatanparast؛ Janahmadi et al., 1999 (شدند آشكار مي

et al., 2007(. 
 )PTZ )Sigma; USAبراي ايجاد مدل صرعي، محلول 

مولار تهيه و در محفظه ثبت سلولي   ميلي25با غلظت 
؛ Sugaya et al., 1985 and 1987 (گرديد پرفيوز 

Onozuka et al., 1986( . 
 تاي در شهر ري كه مكان كش گياه ترخون از مزرعه

با نمونه گياهي واقع در سبزيجات است خريداري شد و 
دانشكده داروسازي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي به 

براي  .داده شد مطابقت voucher specimen( 861( شماره
 گرم سرشاخه 100، به  ترخون گياه برگ الكليعصارهتهيه 

اضافه و % 96ليتر اتانول   ميلي1000هوايي خشك ترخون 
.  نگهداري شد ساعت در محيط آزمايشگاه48به مدت 

، پس از صاف كردن محتواي بشر، با استفاده از آنگاه
، الكل تبخير و عصاره خشك Rotary evaporatorدستگاه 

 گرم عصاره خشك15 گرم ترخون، 100از هر  .حاصل شد
  . بدست آمدصورت پودر هو ب

طور  در آزمايشگاه ثبت داخل سلولي، عصاره ترخون به
در محلول رينگر نرمال تهيه % 1/0روزانه و با غلظت نهايي 

يراي تهيه اين غلظت  .و در محفظه ثبت سلول پرفيوز شد
ليتر رينگر حل   ميلي100گرم عصاره خشك در   ميلي100
موجب بروز فعاليتهاي صرعي % 1/0غلظتهاي بالاتر از . شد

  .در سلولهاي عصبي مورد آزمايش شد
، يكاآمر (Axoclamp 2Bبا استفاده از يك آمپلي فاير 

Axon Instruments ( پتانسيل عملهاي خودبخودي در
كلامپ  شرايط كنترل و متعاقب تيمارهاي مختلف با روش

 ميكروالكترودهاي مورد استفاده از .ثبت گرديد جريان
 ,Clark(بروسيليكات هاي ديواره نازك از جنس  ميكروپيپت

UK ( و با كمك يك ميكروالكترود پولر افقي)آمريكا ،

Stoleting (الكترودها با محلول . تهيه شدKCl مولار سه 
 MΩ 5-2 مقاومت هاي بدون نشت كه  نمونهپر شده و

 يك سيم نقره .قرار گرفتنداستفاده جهت ثبت مورد داشتند 
 داراي روكشي از KClكه با الكتروليز در محلول سه مولار 

 قرار اي كلريد نقره شده بود داخل ميكروالكترود شيشه
در تمام . شدفاير وصل  آمپلي  پرهبهگرفت و سپس 

عنوان الكترود مرجع استفاده   بهيآگار آزمايشات از يك پل
) زمين(شد كه محلول محفظه ثبت را به پتانسيل صفر  مي

 - مبدل آنالوگ يكهاي ثبت شده، توسط داده .كرد وصل مي
 رقمي شده و )AD Instrument، استراليا( بيتي 16 ديجيتال

 در برخي آزمايشات براي .گرديد ميره جهت آناليز ذخي
ء پتانسيل استراحت غشا  تغييرثير احتماليأحذف ت

)Resting membrane potential=RMP ( بر فركانس و
با ءي پتانسيلهاي عمل ثبت شده، پتانسيل غشاويژگيهاي كم 

 ثابت حد پتانسيل استراحتدر منفي تزريق جريان 
 . شد نگهداشته مي
 در .انجام گرفت مجزا روه آزمايشيا در دو گهآزمايش
  پس از ثبت پايه و ثبت در شرايط كنترل،گروه اول،

مولار   ميلي25 با غلظت PTZمنظور ايجاد مدل صرعي،  به
 دقيقه فعاليت خودبخودي 10مدت  پرفيوز گرديد و به

منظور بررسي اثر داروي گياهي  سپس، به. سلول مطالعه شد
 عصاره ترخون به همراه، PTZ شده توسط ءبر صرع القا

PTZ به محيط خارج سلولي پرفيوز گرديد و مجدداً ثبت از 
در مرحله شستشو ابتدا . فعاليت خودبخودي انجام گرفت

 از محيط خارج سلولي حذف PTZداروي گياهي و سپس 
در  . و سلولها تنها در معرض رينگر نرمال قرار گرفتندشد

ينگر نرمال،  پس از ثبت فعاليت سلول در رگروه دوم،
بر فعاليتهاي صاره ترخون عمنظور بررسي اثر مستقيم  به

الكتريكي سلول و نقش احتمالي آن در پيشگيري از وقوع 
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229 2، شماره 24فصلنامه تحقيقات گياهان دارويي و معطر ايران، جلد 

، در محفظه ثبت %1/0 فعاليت صرعي، عصاره با غلظت
داخل سلولي پرفيوز شد و همانند شرايط كنترل، فعاليت 

 تا 15آنگاه، پس از . خودبخودي مورد مطالعه قرار گرفت
 محلول  رينگر، جانشينعصاره به همراه PTZ دقيقه 20

. قبلي گرديد و مجدداً پتانسيل عمل خودبخودي ثبت شد
 و نهايتاً داروي گياهي PTZسپس، در مرحله شستشو ابتدا 

 .از محفظه ثبت داخل سلولي شسته شد
 افزار سيل عملهاي ثبت شده با كمك نرمني پتا كمعوامل

chart از پتانسيل  دامنه پتانسيل عمل. دگيري ش اندازه
 بين ، آن در ميانه دامنهمدتاستراحت تا قله اسپايك و 

دامنه  . محاسبه گرديدايكپ اسيرو ينيبخشهاي بالارو و پا
 آن مدت پتانسيل استراحت تا قله و  سطحپتانسيل عمل از
 ايكپ اسرو يني بين بخشهاي بالارو و پا،در ميانه دامنه
  پتانسيل متعاقب هيپرپلاريزاسيوننهدام .محاسبه گرديد

)After hyperpolarization potential=AHP(  از نيز
مقادير  .)1 شكل(  تعيين شدAHPپتانسيل استراحت تا قله 

انحراف معيار بيان شده و آزمون  ±صورت ميانگين هي بكم
 انجام طرفه  يكANOVAو  t-testش مقايسه ميانگينها با رو

 .دار در نظر گرفته شدند  معني>05/0Pا اختلافهاي ب. گرديد
 
 نتايج

 واقع در PTZ نورون حساس به 52از جسم سلولي 
گانگليون پاريتال چپ حلزون در رينگر نرمال، ثبت داخل 

نورونهاي مورد آزمايش داراي ميانگين . سلولي به عمل آمد
 و )A2 شكل(  بودندولت  ميلي-47±1/2پتانسيل استراحت 

 36/1±3/0منظم با ميانگين فركانس فعاليت خودبخودي 
ميانگين دامنه و مدت پتانسيل عمل ). B2 شكل( بودند هرتز

 6±3/0 و ولت  ميلي69/69±45/2: ترتيب در رينگر نرمال به
دنبال هر پتانسيل عمل خودبخودي، يك  به. بود ميلي ثانيه

شد كه   ديده مي)AHP(پتانسيل متعاقب هيپرپولاريزاسيون 
 َ)C2 شكل ( داشتولت  ميلي-4/10±2/1دود اي در ح دامنه

 شكل(صورت تونيك منظم بود  ه الگوي فعاليت سلول بو
A3.( 

به صورت خارج ) PTZ) mM25دنبال كاربرد  به
به   دقيقه7 تا 5سلولي، الگوي شليك پتانسيل عمل پس از 

 قابل مشاهده بود PDS فعاليت انفجاري تغيير يافت و
، PTZقيقه از كاربرد  د10پس از گذشت  .)B4 شكل(

طور  فركانس شليك پتانسيل عمل در مقايسه با كنترل به
 نسبت ،n=10(افزايش يافت  درصد 8/83 حدود داري معني

 سلول ءو پتانسيل غشا)  هرتز5/2±3/0 ؛>05/0P به كنترل
 به  در شرايط كنترل-47±1/2از و كمي دپولاريزه شد 

. )A2 شكل ( رسيدPTZ در حضور ولت  ميلي-4±43
 n ،64/3±58/66=10(ميانگين دامنه پتانسيل عمل كاهش 

  افزايش درمقايسه با گروه كنترلو مدت آن) ولت ميلي
 ). ميلي ثانيه11±3 ؛>n ،05/0P=10 (يافت داري معني

 به داري طور معني  پتانسيل عمل نيز بهAHP دامنه همچنين،
 ؛n ،001/0<P=10( كاهش يافت  درصد60ميزان 

 . )C2 شكل) (ولت لي مي-5/0±16/4

 عاليتف  بر ترخونگياهبرگ   بررسي اثر عصارهمنظور هب
 خودبخودي سلول، پس از ايجاد مدل صرعي، الكتريكي

 و عصاره ترخون به PTZمحلول رينگر نرمال محتوي 
محيط خارج سلولي پرفيوز شد، كه منجر به كاهش فركانس 

 8/83  درصد و5/62  به ميزانترتيب  بهشليك پتانسيل عمل
 كاهش PTZصد نسبت به گروه كنترل و در حضور رد

و )  هرتز85/0±1/0؛ >001/0P و n، 05/0<P=10 (يافت
 درصد 8/67 به ميزان  سلولءتر شدن پتانسيل غشا دپولاريزه

 ؛n ،001/0<P=10( شد نسبت به گروه كنترل
تدريج  به و )C2 و A2 شكل() ولت  ميلي-57/3±88/31
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 شكل( رفت و سلول خاموش شد فعاليت انفجاري از بين
C3.( حتي با تزريق مداوم جريان منفي به سلول و رساندن 

 به حد پتانسيل استراحت ثبت شده در شرايط ءپتانسيل غشا
به عبارت ديگر، توقف . كنترل، سلول همچنان خاموش ماند

 نبوده ءفعاليت الكتريكي سلول ناشي از تغيير پتانسيل غشا
كاهش % 36بت به شرايط كنترل  نيز نسAHP دامنه .است

 تغيير چنداني PTZيافت، لاكن نسبت به پس از افزودن 
 ).C2 شكل(نداشت 
پذيري اثر عصاره ترخون،  منظور بررسي برگشت به

 به محيط خارج PTZرينگر نرمال فاقد عصاره ترخون و 
آن   دقيقه از30 گذشت پس از سلولي پرفيوز گرديد و
فعاليت و  تر شد پولاريزه هيپرءپتانسيل استراحت غشا

طور نسبي به شرايط كنترل  تدريج و به سلولها بهالكتريكي 
  لاكن خصوصيات پتانسيل عمل كاملاً)D3 شكل(برگشتند 

 .)A-C2 شكل( نگشت به شرايط كنترل باز
  عصاره ترخون بر و حفاظتيپيشگيرندهبراي بررسي اثر 

 و نقش PTZ ناشي از كاربرد فعاليتهاي الكتريكيافزايش 
 رينگر  از وقوع فعاليت صرعي،جلوگيرياحتمالي آن در 
، در محفظه ثبت تنهايي  به عصاره ترخوننرمال محتوي

  دقيقه پس از كاربرد عصاره15. داخل سلولي پرفيوز شد
 -16/39±19/1ترخون، پتانسيل استراحت سلول به 

 ،>05/0P (تر شد  درصد دپلاريزه69/16 و  رسيدولت ميلي
 فركانس شليك پتانسيل عمل كاهش يافت و به .)D3 شكل

 و  دامنه پتانسيل عمل).E3شكل ( درصد كنترل رسيد 3/77
AHP شكل ( داري نداشت تغيير معنيF3(؛ ولي مدت 

ميلي  17±7 ؛8n= ،001/0<P(تر   آن طولانيپتانسيل عمل
الگوي فعاليت الكتريكي سلول از حالت تونيك . شد) ثانيه
 به فرم نامنظم تغيير يافت )A4 شكل(  در حالت كنترلمنظم

 ). B4 شكل(

 بعد از عصاره ترخون موجب افزايش PTZافزودن 
 ؛n ،05/0<P=8(فركانس شليك پتانسيل عمل سلول شد 

  سلولءو پتانسيل استراحت غشا ) هرتز03/0±42/2
، n=8(ولت رسيد  ميلي -37/44±4/2 به و هيپرپلاريزه شد

05/0<P(تنهايي عصاره ترخون بهمقايسه با كاربرد   در .(
 38±8 ؛n ،05/0<P=8(دامنه پتانسيل عمل كاهش 

 37±8 ؛n ،01/0<P=8(و مدت آن افزايش يافت ) ولت ميلي
ه ب PTZ نسبت به قبل از كاربرد AHPدامنه . )ميلي ثانيه

، )E2  شكل؛>01/0P (كاهش يافت درصد 19/34ميزان 
). 4 شكل( )n ،01/0<P=8(طوري كه قابل تشخيص نبود  به

الگوي فعاليت الكتريكي سلول از حالت نامنظم كه در 
تنهايي ثبت شده بود، به فرم  حضور عصاره ترخون به

  ).C4 شكل(انفجاري تبديل شد 
حفاظتي عصاره  پذيري اثر براي نشان دادن برگشت

در مرحله اول رينگر نرمال محتوي عصاره ترخون، ترخون، 
ي عصاره ترخون و جايگزين محلول خارج سلولي محتو

PTZسپس محلول رينگر نرمال فاقد عصاره .  گرديد
پس از  . در محيط خارج سلولي پرفيوز شدPTZترخون و 
 و باقي ماندن عصاره ترخون در مايع خارج PTZشستشوي 

 كاهش يافت و دوبارهسلولي، فركانس شليك پتانسيل عمل 
ديگر خصوصيات پتانسيل عمل نيز مشابه قبل از كاربرد 

PTZفعاليت . ، يعني تنها در حضور عصاره ترخون شد
 با )IPSP(الكتريكي سلول همراه فعاليت سيناپسي مهاري 

پس از شستشوي محيط خارج  .)Da4 شكل(بود  دامنه بالا
، PTZسلولي توسط رينگر نرمال فاقد عصاره ترخون و 

تدريج خصوصيات پتانسيل عمل سلول مشابه شرايط  به
 دقيقه تقريباً تفاوتي با 30 كه پس از طوري كنترل شد؛ به
الگوي فعاليت سلول نيز به حالت تونيك . كنترل نداشت

  .)Db4شكل  (منظم نزديك شد
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 گيري آنها  ويژگيهاي پتانسيل عمل و نحوه اندازه-1شكل 
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 ويژگيهاي الكتريكي سلول عصبي ثير تيمارهاي مختلف برأ مقايسه كمي ت-2شكل 
 فركانس )B (،ء پتانسيل استراحت غشا)A( بر PTZ و شستشو توسط محلول رينگر نرمال فاقد عصاره ترخون و PTZير كاربرد عصاره ترخون پس از ثأت

 . AHP دامنه )C (شليك پتانسيل عمل و
 )E (،ء پتانسيل استراحت غشا)D (بر PTZ و شستشو توسط محلول رينگر نرمال فاقد عصاره ترخون و PTZاثر حفاظتي كاربرد عصاره ترخون قبل از 

 . و شستشوPTZترتيب در مقايسه با گروه كنترل،   به،#+ ، *. AHP دامنه )F (فركانس شليك پتانسيل عمل و
)10=n .(05/0P< *’ +’ # ، 001/0P< ’ +++  01/0در مقايسه با گروه كنترل وP< **’ ++’ # # 
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 .ثير عصاره ترخون در مهار آنأ در نورونهاي حلزون و تPTZط  فعاليت الكتريكي صرعي توسء القا-3شكل 

 
 فعاليت PTZ دقيقه پس از كاربرد 7 تا B( ،5 (PTZ، و در رينگر حاوي )A(فعاليت خودبخودي يك نورون در شرايط كنترل 

 دقيقه 15ده از نورون، پتانسيلهاي غشايي ثبت ش). b(دهد   رانشان ميPTZ ناشي از PDSعلامت فلش ). a(شود  انفجاري آغاز مي
 دقيقه پس از پرفيوژن محلول رينگر 30پتانسيلهاي غشايي ثبت شده ). C (PTZدر حضور %) 1/0(پس از كاربرد عصاره ترخون 

 ). D(باشد  پذيري نسبي اثر عصاره ترخون مي  و عصاره ترخون، كه بيانگر برگشتPTZنرمال فاقد 

 

 
 ن بر فعاليت الكتريكي صرعي سلول چگونگي اثر حفاظتي عصاره ترخو-4شكل 

 
(A)فعاليت خودبخودي نورون در شرايط كنترل .) B (اثر عصاره ترخون بر فعاليت الكتريكي سلول .)C (م أاثر كاربرد توPTZ و 

 و PTZپس از حذف ) Da(. تنهايي كه در برخي موارد منجر به آغاز فعاليت انفجاري شد ترخون به عصاره ترخون پس از عصاره
 با جايگزين كردن )Db. ( هستندIPSPفلشها نشانگر . اقي ماندن عصاره ترخون در محيط خارج سلولي فعاليت انفجاري متوقف شدب

 . تدريج به شرايط كنترل نزديك شد  و عصاره ترخون، الگوي فعاليت الكتريكي سلول بهPTZرينگر نرمال فاقد 
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 بحث
ه نتايج تحقيق حاضر نشان داد كه پرفيوژن عصار

 صرعي، يعني در سلولي كه قبلاً در نمونهترخون در 
 قرارگرفته و فعاليت الكتريكي صرعي در PTZمعرض 

آن ايجاد شده است، موجب بروز فعاليت سيناپسي 
مهاري، كاهش فركانس شليك پتانسيل عمل و متوقف 
شدن فعاليت انفجاري و در برخي موارد دپولاريزه شدن 

در اين شرايط . ودش  و خاموش شدن سلول ميءغشا
حتي با تزريق مداوم جريان منفي و رساندن پتانسيل 
استراحت به شرايط كنترل، سلول همچنان خاموش باقي 

دهنده آن است كه خاموشي سلول  اين پديده نشان. ماند
دليل كاهش   نبوده، بلكه بهءدليل دپولاريزه شدن غشا به

 در تواند بيانگر تغيير پذيري سلول است و مي تحريك
 . هدايت يونها باشد

 تاكنون، پژوهشهاي محدودي بر روي اثر ضد
صرعي گياه ترخون صورت گرفته است؛ لكن مشخص 

هايي به نام  شده كه عصاره ترخون محتوي بنزوديازپين
و  )Kavvadias et al., 2000(دلورازپام و تمازپام است 
 هاي ها با اتصال به گيرنده در واقع، بنزوديازپين

GABAAشوند صرعي مي  ضداثرهايوجب ايجاد  م .
، باعث GABAAعنوان آگونيست گيرنده  ا بههاين تركيب

افزايش فركانس باز شدن كانال كلري مرتبط با اين 
علاوه،  به. )Cavazos & Lum, 2005(شوند  گيرنده مي

تشنجي آنها   ضداثرهاياستراگول و متيل اوژنول كه 
رخون يافت ثابت شده است نيز در عصاره الكلي ت

 . )Ribnicky et al., 2004 (شود مي
Sayyah نشان دادند كه اسانس )2004( و همكاران 

 و نيز PTZ شده توسط ءترخون تشنجات كلونيك القا
 در موش را MES شده توسط ءتشنجات تونيك القا

در اين تحقيقات مشخص شد كه اسانس . كند مهار مي
 مؤثرتر PTZ شده توسط ءترخون بر روي تشنجات القا

باشد، لاكن مكانيسم اثر   ميMESاز تشنجات ناشي از 
توجه به اينكه عصاره گياه ترخون  با. آن روشن نشد

رسد كه بخشي از  هاست، به نظر مي محتوي بنزوديازپين
صرعي خود را از طريق اثرگذاري بر   ضداثرهاي
شايد دليل مشاهده . كند اعمال مي GABAAهاي  گيرنده
IPSPها  ي سلولي نيز بي ارتباط با اين گيرنده در ثبتها
علاوه اين گياه محتوي متيل اوژنول است كه  به. نباشد

مونوترپنها نيز با تعديل . باشد از دسته مونوترپنها مي
صرعي   ضداثرهايسيستم گاباارژيك و گلوتاماترژيك 

امروزه . )Sayyah et al., 2004 (كنند خود را اعمال مي
نسميتر گابا سه پاسخ مختلف مشخص شده كه نوروتر

تنان از جمله  را در نورونهاي حساس به گابا در نرم
هيپرپولاريزاسيون همراه با مهار : انگيزد حلزون برمي

 و پاسخ دو ءشديد فعاليت اسپايك، دپولاريزاسيون غشا
پذيري و متعاقب آن  فازي متشكل از دوره كوتاه تحريك

 در ضمن، بروز .)Molnár et al., 2002(مهار طولاني 
ويژه  هاي گابا به واسطه گيرنده پاسخ دپولاريزاسيون به

 در بسياري از سلولهاي عصبي نيز نشان داده Aنوع 
به هر حال، . )Perkins & Wong, 1996(شده است 

تواند دليلي بر فعال  وجود فعاليت سيناپسي مهاري مي
با توجه به اينكه عصاره . شدن سيستم گاباارژيك باشد

ا ههاست و اين تركيب ون محتوي بنزوديازپينترخ
هستند، احتمالاً اثر  GABAAهاي گيرنده  آگونيست

مستقيم يك يا چند تركيب موجود در عصاره ترخون بر 
 و افزايش جريان ورودي كلر به GABAAهاي  گيرنده

سيناپسي -داخل سلول موجب پيدايش پتانسيل پس
شدن با اين وجود، براي روشن . مهاري شده است
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234 ... برگ ترخون عصارهاثر سلولي

 بيشتري با ياهتوضيحاتي كه آورده شد، نياز به آزمايش
 .باشد استفاده از روش ولتاژ كلمپ مي

براي تعيين اثر مستقيم عصاره ترخون بر فعاليت 
تنهايي و سپس  الكتريكي سلول، ابتدا عصاره ترخون به

نتايج .  به محيط خارج سلولي پرفيوز شدPTZبه همراه 
 با پرفيوژن عصاره دهد كه تحقيق حاضر نشان مي

ترخون به محيط خارج سلولي، الگوي شليك فعاليت 
الكتريكي سلول از حالت تونيك منظم به فرم نامنظم 

 PTZزمان عصاره ترخون و  با كاربرد هم. دهد تغييرمي
ابتدا فركانس شليك افزايش يافت و سپس الگوي 
فعاليت الكتريكي سلول از حالت نامنظم در حضور 

. تنهايي، به فرم انفجاري تبديل شد بهعصاره ترخون 
دامنه  و  سلول دپولاريزه شدءپتانسيل استراحت غشا

 . پتانسيل عمل كاهش و مدت آن افزايش يافت
آيد كه عصاره  ، به نظر مي شدهبا توجه به نتايج ذكر

ترخون داراي يك اثر حفاظتي نسبي بر فعاليت 
باشد و   ميPTZ شده توسط ءالكتريكي صرعي القا

 PTZ زايي  ضرعاثرهايطور كامل نمي تواند از بروز  هب
چرا كه كاربرد عصاره ترخون قبل از . جلوگيري نمايد

ايجاد مدل صرعي، نتوانست مانع بروز امواج انفجاري و 
با توجه به آنچه .  در سلول شودPTZثيرات أديگر ت

توان نتيجه گرفت كه عصاره ترخون داراي  گفته شد، مي
 شده توسط ءسبي بر مدل صرعي القاصرعي ن اثر ضد

PTZر احتمالاً اثآاين .  در نورونهاي حلزون است
واسطه اثر يك يا چند تركيب موجود در عصاره  به

 .شود  ايجاد ميGABAAهاي  ترخون بر گيرنده
 موجود در عصاره ترخون ياهبا توجه به اينكه تركيب

قادر به تغيير در الگوي فعاليت نوروني و مهار نسبي 
 هستند، استفاده از PTZ شده توسط ءالگوي صرعي القا

صرع  عنوان عوامل ضد ا بههپتانسيل بالقوه اين تركيب
 ياهمستلزم تحقيقات بيشتري در جهت شناسايي تركيب

 .ثير آنهاستأمؤثر و بررسي مكانيسم ت
 

 سپاسگزاري
 302مقاله حاضر بخشي از طرح تحقيقاتي شماره 

صاب دانشگاه علوم مصوب مركز تحقيقات علوم اع
بدين وسيله نويسندگان . پزشكي شهيد بهشتي است
مين أ محترم مركز در تئيسمقاله از كمكهاي شايان ر

امكانات لازم براي انجام اين تحقيق سپاسگزاري 
 .نمايند مي

 
 مورد استفاده منابع

. مخزن الادويه .1370، ح.م عقيلي علوي خراساني، -
 .حه صف668انتشارات صفا، تهران، 

- Cavazos, J.E. and Lum, F., 2005. Seizures and 
epilepsy: overview and classification. Medicine, 1-
30. 

- Gorji, A. and Khaleghi, M., 2001. History of epilepsy 
in medieval Iranian medicine. Neuroscience and 
Biobehavioral Reviews, 25: 455-461. 

- Janahmadi, M., Malmierca, M.S., Hearne, P.G., Green, 
G.G. and Sanders, D.J., 1999. Morphological and 
electrophysiological features of F76 and D1 
neurones of the sub-oesophageal ganglia of Helix 
aspersa in vitro and in culture. Anatomy and 
Embryological Journal, 199(6): 563-572. 

- Józwiak, S., 2007. Contemporary opinions on 
classification, pathogenesis and treatment of drug-
resistant epilepsy Wiad Lek. Wiadomości lekarskie, 
60(5-6): 258-264. 

- Kavvadias, D., Abou-Mandour, A.A., Czygan, F.C., 
Beckmann, H., Sand, P., Riederer, P. and Schreier, 
P., 2000. Identification of benzodiazepines in 
Artemisia dracunculus and Solanum tuberosum 
rationalizing their endogenous formation in plant 
tissue. Biochemical and Biophysical Research 
Communication, 296: 290-295. 

- Leal-Cardoso, J.H., Matos-Birto, B.G., Lopes-Junior, 
J.E.G., Viana-Cardoso, K.V., Sampaio-Freitas, A.B., 
Brasil, R.O., Coelho-de-Souza, A.N. and  
 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

235 2، شماره 24فصلنامه تحقيقات گياهان دارويي و معطر ايران، جلد 

 Albuquerque, A.A.C., 2004. Effects of estragole on 
the compound action potential of the rat sciatic 
nerve. Brazilian Journal of Medical and Biological 
Research, 37: 1193-1198. 

- Meepagala, K.M., Sturtz, G. and Wedge, D.A., 2002. 
Antifungal constituents of the essential oil fraction 
of Artemisia dracunculus L. Var. dracunculus. 
Journal of Agricultural and Food Chemistry, 50: 
6989-6992. 

- Molnár, G., Gyori, J., Salánki, J. and Rózsa, K.S., 
2002. Cadmium ions modulate GABA induced 
currents in molluscan neurons.  Acta Biologica 
Hungarica, 53(1-2): 105-123. 

- Onozuka, M., Imai, S. and Sugaya, E., 1986. 
Pentylenetetrazole-induced bursting activity and 
cellular protein phosphorylation in snail neurons. 
Brain Research, 362(1): 33-39. 

- Parejo, I., Viladomat, F., Bastida, J., Rosas-Romero, 
A., Flerlage, N., Burillo, J. and Codina, C., 2002. 
Comparison between the radical scavenging activity 
and antioxidant activity of six distilled and 
nondistilled. Mediterranean herbs and aromatic 
plants. Journal of Agricultural and Food Chemistry, 
50: 6882-6890. 

- Perkins, K.L. and Wong, R.K., 1996. Ionic basis of the 
postsynaptic depolarizing GABA response in 
hippocampal pyramidal cells. Journal of 
Neurophysiology, 76: 3886-3894. 

- Ribnichy, D.M., Poulev, A., O’Neal, Y., Wnorowski, 
G., Malek, D.E., Jäger, R. and Raskin, I., 2004. 
Toxicological evaluation of the ethanolic extract of 
Artemisia dracunculus L. for use as a dietary 
supplement and in functional foods. Food and 
Chemical Toxicology, 42: 585-598. 

- Ribnicky, D.M., Poulev, A., Watford, M., Cefalu, 
W.T. and Raskin, I., 2006. Antihyperglycemic 
activity of Tarralin, an ethanolic extract of Artemisia 
dracunculus L. Phytomedicine, 13(8): 550-557. 

- Sayyah, M., Nadjafnia, L. and Kamalinejad, M., 2004. 
Anticonvulsant activity and chemical composition of 
Artemisia dracunculus L. essential oil, Journal of 
Ethnopharmacology, 94: 283-287. 

- Saadali, B., Boriky, D., Blaghen, M., Vanhaelen, M. 
and Talbi, M., 2001. Alkamides from Artemisia 
dracunculus. Phytochemistry, 58: 1083-1086. 

- Sugaya, E., Kishii, K. and Onozuka, M., 1985. 
Inhibitory effect of phenytoin on intracellular cyclic 
nucleotide and calcium changes during 
pentylenetetrazole-induced bursting activity in snail 
neurons. Brain Resesrch, 341(2): 313-319. 

- Sugaya, E., Furuichi, H., Takagi, T., Kajiwara, K. and 
Komatsubara, J., 1987. Intracellular calcium 
concentration during pentylenetetrazol-induced 
bursting activity in snail neurons. Brain Resesrch, 
1416(1): 183-186. 

- Taylor, P.S., 1987. Selectivity and patch measurment 
of A-current channels in Helix aspersa neurons. 
Journal of Physiology, 388: 437-447. 

- Turner, N.J., 1979. Plants in British Columbian Indian 
Technology. British Columbia Provincial Museum, 
304p. 

- Vatanparast, J., Janahmadi, M. and Asgari, A.R., 2007. 
Forskolin potentiates the paraoxon-induced 
hyperexcitability in snail neurons by blocking 
afterhyperpolarization. Neurotoxicology, 28(6): 
1178-1183. 

- Williamson, T.L. and Crill, W.E., 1976. The effects of 
pentylenetetrazol on molluscan neurons. I. 
Intracellular recording and stimulation. Brain 
Research, 116(2): 217-229. 

- Yazdanparast, R. and Saee, A., 1999. Effects of 
aqueous tarragon, Artemisia dracunculus, extract on 
lipid and coagulatory parameters in rats. Biomedical 
Letters, 59: 137-141. 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

Iranian Journal of Medicinal and Aromatic Plants, Vol. 24, No. 2, 2008 236

Cellular effect of Tarragon (Artemisia dracunculus L.) leaves extract on 
pentylenetetrazole-induced epileptic activity in snail neuron 

 
S. Farjnia*1, M. Janahmadi1, H. Abbasipour2, J. Vatanparast3 and M. Kamalinejad4 

 

 
1- Neuroscience Research Center and Department of Physiology, Shahid Beheshti Medical Sciences University Iran. 
2- Department of Plant Protection, College of Agriculture, Shahed University 
3- Department of Biology, College of Sciences, Shiraz University  
4- Department of Pharmacognosy, Shahid Beheshti Medical Sciences University 
*Corresponding Author, E-mail: mjanahmadi@yahoo.com  

 
Recieved: March 2008                      Revised: May 2008             Accepted: June 2008 

 
Abstract 

Tarragon (Artemisia dracunculus L.) is a perennial herb in the Asteraceae family used for its 
aromatic leaves in seasoning. In Iranian ancient medicine, the dried aerial parts of this plant 
were orally used to treat epilepsy. Epilepsy is one of the most common neurological disorders. 
In the present study, using intracellular recording the anti-epileptiform potential of the ethanolic 
extract of tarragon and its possible cellular mechanism was assessed against pentylenetetrazole 
(PTZ) epileptogenesis. In the presence of tarragon extract (0.1%), the PTZ-induced burst 
activity disappeared. The cell membrane potential became 67.8% more depolarized than the 
control value. The firing frequency also decreased 62.5% and 83.8% compared to control and in 
the presence of PTZ, respectively. Exposure to extract, furthermore, caused 36% reduction in 
the amplitude of after hyper polarization (AHP) compared to control, but not to PTZ, condition. 
On the other hand, extra cellular application of extract alone led to a membrane depolarization 
by about 16.69%. While, the firing frequency reduced to 77.3% of control and the amplitude of 
both action potential and AHP remained almost unchanged. These changes were associated with 
a shift in the neuronal firing pattern from regular tonic to an irregular mode. Pretreatment with 
tarragon extract did not completely prevent the epileptogenesis induced by PTZ. Consequently, 
these results suggest that tarragon extract reduces the neuronal excitability possibly through the 
membrane depolarization. 

 
Key words: Tarragon extract, epilepsy, pentylenetetrazole, intracellular recording, Artemisia 
dracunculus L. 
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